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論 文 内 容 の 要 旨
【目的】ヒトの爪は外傷や感染によって脱落したり、治療による抜爪で失われたりするが、これまで 
組織採取が困難であること、モデルマウスが欠如していることから爪の創傷治癒過程についての研究 
が進んでいない。このため、今回われわれはヒトの爪と形態的に似ているマウス鉤爪（claw)をモデル 
として、爪の創傷治癒過程の研究を行った。
【対象】マウスBALB/C メス6-8週齢を用いた。
【方法】マウスの両第一趾鉤爪をモスキー卜鉗子を用いて抜爪を行い、連日サンプリングし経時的に 
観察を行った。抜爪した鉤爪は約30日で肉眼的にはほぼ元の長さとなった。抜爪後の経時的な変化 
をH-E染色で観察した。また浸潤細胞及び血管系の増殖を評価するために各種免疫染色を行った。
【結果】抜爪後12日目の標本をH-E染色したところ、爪母上皮基底側に真皮から乳頭状に上皮内に 
突出した構造物を認めた。さらに15日目の標本では突出した構造の内部に拡張した血管が豊富に認 
められた。同様の構造物は22日目まで認められたがそれ以降は消失していた。また、経時的に血管 
径、血管の占める面積、血管数については抜爪後1日目と比較して15日目の方がすべて多かった。 
浸潤細胞の一部は血管系のマーカーであるVEGFで染色を認めた。
【結論】鉤爪の創傷治癒過程において、マウス抜爪モデルを作成した。抜爪後、創傷治癒の過程で拡 
張した血管を含む乳頭状の突出構造が一時的に見られた。
論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨
爪は爪甲、爪郭、爪母、爪床の各部位から成り立っており指趾先端を保護し、指趾腹側に加わる力 
を支え、同時に指趾腹側の感覚を鋭敏にしている器官である。ヒトの爪は外傷や感染，湿疹などによ 
って脱落したり、治療による抜爪で失われたりするが、これまでサンプル採取が困難であることやモ 
デルマウスが欠如していることから爪の創傷治癒過程についての研究はあまり行われていない。この 
ため、今回ヒトの爪と形態的に似ているマウス鉤爪（c law )を使用して、爪の創傷治癒過程の研究を 
行っている。
実験動物としてはマウスBALB/C メス6-8週齢を用いた。
方法は以下の如くである。マウスの両第一趾clawをモスキート鉗子を用いて抜爪を行い、連日サン 
プリングして経時的に観察を行い、モデルマウスとした。
抜爪した鉤爪は約30日で肉眼的には爪床を覆う長さとなったため観察は30日までとした。抜爪後 
の経時的な変化については抜爪後0、15、20、25日目の標本をダーモスコピー及びH-E染色で観察し 
た。また浸潤細胞及び血管系の増加を評価するために各種免疫染色を行っている。
結果としては、抜爪後15日目から爪母上皮基底側に真皮から乳頭状に上皮内に突出した構造物を認 
めた。さらに15日目の標本では、突出した構造の内部に拡張した血管が豊富に認められた。同様の 
構造物は、2 2 日目まで認められたがそれ以降は消失していた。また、経時的に血管径、血管の占め 
る面積、血管数について検討を行ったところ抜爪後1 日目と比較して15日目、20日目において有意 
差がみられた。また乳頭状構造が見られる直前である抜爪後10日目において、爪下部の真皮におい 
て紡錐形の細胞浸潤を著明に認めた。この浸潤細胞の同定のためにvimentin、CD31、VEGF, Ki-67 
を用いて染色を行ったところ浸潤細胞の多くはvmentin, CD-31, VEGF染色で陽性所見を認めた。また、
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おおよそ 3 0 %の細胞が K i - 6 7に陽性所見を認めた。これらのことより、紡錐形の細胞は増殖中の間 
葉系内皮細胞であり爪周囲の血管新生を誘導し創傷治癒の促進に関与しているものと考えられた。
以上のように、本研究は爪創傷治癒モデルを新たに作りだすと共にその過程に見られる拡張した血 
管を含む乳頭様の突出構造を明らかにし、今後の爪創傷治癒促進に大きく貢献したと考えられる。よ 
つて、著者は博士（医学）の学位を授与されるに値するものと判定された。
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